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En expenencies fetes l'any 1927 i 192S poguérem recollir dades sufi -
cients per a bastir una explicació del fenomen del «llindar» referit al cas 
particular de l'eliminació de la gl icosa a nivell del ronyó. Aquesta contn-
bució va constituir el material de la 11ostra tesi doctoral, en la qual, e n sín-
tesi, dèiem així: E l ronyó, com tota glàndula que treballa, consumeix glí-
cids per a realitzar la seva tasca de secreció. Per això aquell no elimina lA 
cc glicosa» procedent de la sang (gi icèmia) tot i haver travessat 1 'endoteli de 
la càpsula de Malphigi, perquè es combustiona. L a glicosúria seria no res 
més que !"expressió d'una glicèmia més alta que les necessitats energètiques 
del ronyó, o bé una lesió renal que inhabil itaria la seva funció i per tal 1H 
seva despesa energètica. (1) 
D'aquesta manera podria explicar-se el motiu pel qual la glicèmi a vari:1 
d'un. moment a l'altre, l'existència de petites g licosúries fi siològiques, la 
seva penetració per les membranes hemipermeables, i totes aquelles anò-
males condicions que no tenen sen.tit fisiològic si s'admet rigorosament la 
definició de llindar, la qual ens diu que només per damunt d'una valor 
determinada cc umbral» la glicosa de la sang passa a l'orina . Per tal, s i lot 
l'excede11t d'aquesta valor passa a l'orina podrà augmen.tar i disminuir In 
glicosúria , però no hi ha cap motiu perquè aquella valor no es manlin gui 
sempre constant. 
Així mateix podríem parlar per les petites glicosúries fisiològiq ues, pere) 
no és moment de repetir la nostra tesi exposada eq una altra banda amb 
el seu recolze experimental en gossos i també en homes . 
E st imulats pel Dr. H ernando estudiàrem l'aparent contradi cció trobada 
en la glicosúria florid zínica ja que, en aquest procés van del braç la hipo-
glicèmia, amb la pol iúria i la glicosúria. 
Generalment, la glicosúria floridzínica va acompanyada de poliúria i per 
tal d'un treball ren al més intens i cca fort iori)) d'un major consum de gli . 
cosa per tal de mantenir aquest treball incrementat. 
Examinades les coses superficialment, això equ ivaldria a una hipergli-
cèmia, puix que de la nostra teoria se' n desprèn que la tassa dc glicosa de 
la sang està condicionada pel lreball del ronyó. (Apart la correlació d'altres 
factors que arranquen de les exigències tròfiques de tots els elements de 
l'organisme.) 
Un seguit d'experiències que portàrem a cap posteriormenl a la nostra 
tesi doctoral , ens obligaren a sen tar un nou punt de vista prop de l'acci/) 
farmacològica de la floridzi na sobre el ronyó. ~osaltres sentàrem la possi-
ble hipòtesi que la floridzina no té cap acció perniciosa directa, sobre el 
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ronyó, contràriament a ço que de temps ve admetent-se com a cert. atu-
ralment que ens hi referíem ((d'una manera directa>J car són prou coneguts 
els treballs histològics de Policard i Garnier (2), que fan palesa una de-
generació hial ina dels tubs contornejats rera la subministració d'aquest far-
maco. \ 'eurem més endavant com aquesta degeneració és un procés secun-
clari. 
I és curiós que de pas remarquem. un. fet. S i e l farmaco en qüestió ataca 
els tubs contornejats, ¿com s'explica que uns tubs degenerats siguin menys 
permeables que els intactes? Si resseguim la rígida concepció físico-quími-
ca de Cushny (3) n.o arribarem a encaixar aquest fenomen contradictori. 
Per contra, nosaltres admetíem (4) que la floridzina toma il1combustible 
/.a glicosa. 1 un cop la g licosa ha esdevingut inutiltzable no pot ésser apro-
fitada pels tubs contornejats, però per ésser un cristal-loide haurà de seguir 
el destí dels altres, des de la càpsula cap als tubs, i si aquí no es com-
bustiona farà camí cap a l'urèter i cap a l'orina. 
El nostre esquema essencial és aquest : 
Floridzi na ---+ glicosúria ---+ lesió renal 
mai no esdevindrà el procés : 
Floridzina ---+ lesió renal ---+ glicosúria 
com s'admet explícitament o implícita en gairebé totes les farmacologies i 
fisiopatologies, on es diu que la floridzina afecta el ronyó i conseqüència 
d'aquesta afecció apareixen trastorns de la permeabilitat i la glicosúria sub 
següent. Citem per exemp-le. a Rathery (5), Zuntz (6), Lepine (7) , Sian i 
PaYy (8), Drodie (9), ttc., els quals coincideixen tots en. el mateix punt de 
vista . 
~o cal dir que no s'explic<l com aquelles lesions descrites pels histc)legs 
c:s poden fer tan sobtadament com. exigiria la rapidesa amb què apareix ln 
glicosúria. 'osaltres l'hem trobada als quatre minuts d'haver injectat la flo-
ridzina endovenosament a la pota del gos. Si la lesió renal és responsable 
de la glicosúria, caldria precisar aquesta lesió que es porta a terme en se-
gons o bé instantàniament sense ni l'espai cJ'un segon, bell punt es fa el 
contacte del ronyó amb la sang que conté la droga. 
Debades nosaltres hem buscat la lesió orgànica en gossos afectats ue 
glicosúria iloridzínica si extirpàvem la peça anatòmica al cap d'una hora 
d'haver-la provocat. Els Drs . Gonzàlez i Marcos ens feren un seguit de 
preparacions histològiques, testimoni fidel d'aquesta integritat anatòmica, 
després d'haver provocat una violenta glicosúria : 
Per tant, es pot afirmar categòricament que primer esdevé la g licosú-
ria i més enclavant la lesió renal. 
Per contra, tot fa creure que a nivell del ronyó la glicosa no pot ésser 
utilitzada, quan s'administra floridzina. 
Per escatir la intimitat d'aquests fets fèiem ureterostomia bilateral del 
gos i a continuació submini stràvem una suspensió oliosa de floridzina a raó 
de 0'30 grams per quilo de pes de l'animal. La injecció era intravenosa. 
Bell punt començava la glicosúria (als pocs minuts) trèiem sincrònicament 
sang venosa de la jugular i de la renal. Prèviament havíem retirat 20 c.c. 
el~ sang de la mateixa safena, abans de començar l'administració de fl.orid-
Zina. 
D'aquestes tres mostres en fèiem successivament mesures de glicosa, a-
cetona, pH i reserva alcalina. 
Les dades obtingudes són les següents : 
I." La gl icèmia general baixa rera l'administració de fl.orid zina, però 
aquest descens es fa marcadament més ostensible al vas eferent del ronyó. 
2.a La quantitat de cossos cetònics és lleugerament augmentada en la 
sang procedent del ronyó. 
3." El pH gairebé constant acusa lleugeres diferències per descens tam-
bé en la saug de la vena renal. 
J . .... 
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4-a Fin.alment, la reserva alcalina es troba disminuïda d' una manera 
manifesta en la sang que abandona el ronyó. 
Aquests r esultats parlen prou clar en fa,·or d'u na acidosi local. Pe r tant, 
la reconstrucció de fets és ben senzilla de llegir. L a glicosa tornada in-
combus tible a nivell del ronyó per causa de la floridzina , ha d ' ésser subs-
tituïda per altres principis immediats, ja que el ronyó treballa ostensible-
ment amb una poliúria man ifesta . 
Els lípids podrien proporcionar les ca lories n.ecessàries al treball de con-
centració rena!, però esdevindria a expenses d'una cetogènia, la qual es pot 
posar de mamfest per l'acidosi local que hem registrat expe rimentalme nt. 
La degeneració hialina dels tubs contornejats (sense lesió glomerular) 
també l'hem obtinguda nosaltres després d 'una persistent i nt~xicació de 
fl oridzina i per aquest motiu insistim que es tracta d 'una lesió secundària. 
I quin seria el procés primari ? ?\osaltres hem registrat únicament una aci-
dosi local. Però ens sembla que aquest fet primari justifica de sobres el 
procés secundari. 
A fina l de comptes això té antecedents prou clars en el cas de la diab;:-
tis sacarina. Un. cop desenvolupada l"acidosi que acompanya aquest procés 
és freqüent de veure t rastorns renals que Elstein (ro}, A rmani-E r lach (rr), 
precisen com a transformacions vít ries i més endavant Strauss ( 12) hi en-
devina un a autèntica degeneració hialina . Xo és estrany que la mateixa cau-
sa-acidosi- provoqui la mateixa degeneració anatomopatològica allí i aquí . 
Per tant el veritable procés seria : 
F loridzina ---+ Acidosi --.-+ R onyó 
i com, és molt natural, all à on resa acidosi podríem llegir glicosúria, perquè 
és a conseqüència d' aquesta que esdevé la combustió dels ternari s que han 
d'originar l' acidosi. 
Arribem fi ns aquí llegint experiències i interpretant resultats . I abans 
de passar endavant cal remarcar alg una aparent contrad icció. ¿ P~:r 
què la glicosa inutilitzada pel ronyó no ho és igualment pels al t res recous 
de I' organisme ? 
¿Per què en la diabet is sacar ina , havent-hi inutilització dc glicosa, no 
es reprodueix el quadre d'h ipoglicèmia? 
L a primera pregu nta l' hem ,·orejada soYint parlant d'una hipogl icèmia 
local, d'una acidosi local, etc. 
E l motiu d 'això el veiem en el procés especial que té el ronyó per a la 
se,·a catabòlia . T ots els fisiò legs estan d'acord que la catabòlia dels glícids 
al nivell del muscle es fa a partir del g licogen. Embden (13) , :Meyerhof (14), 
Hill (rs) , aporten consideracions valiosíssimes que no deixen cap lloc a club-
te. L a glicosa és un. compost intermed iari (lactacidogen) o bé u u element 
de movilització. P el fet d'ésser un cristaJ.loide d'una gran inestabilitat, el 
veiem atravessar la vellositat intestinal després de sofrir l 'atac digestiu . E l 
veiem traslladar-se per la sang (glicèmia) , el veiem atravessar pel ronyó : 
Arreu on va de <cpasn trobem l'esta t de mol)oglícid. Bell p unt entra en el 
parenquima d'un òrgan, en la cèJ.lula d'uu teix it, el veiem com es pol ime-
ritza en un compost anhidre que es diu glicogen. Si la glicosa és l'estat na-
tural del glícid de lrall sf>ort, el glicogen és !"estat natural del glícid de di-
pòsit i de combustió. 
E I ron yó ni per la seYa anatomia ni per la seva fisiologia no pot tenir 
dipòsit de-poliglícids (glicogen) ja que per la se':.a funció especial c~'el_nu_nc­
tori ha de contactar directame nt amb la sang , adhuc en. la seva 111 t11111tat 
ceJ.lular més profu nda com esde\'é en les darreres cèl-lules dels t ubs contor-
nejats. . , r' , . 
Amb qualsevol llenguatge ara ens expllcan em el fenomen : I urro (r6) 
ens diria que cada teixit assisteix a les seves necessi tats tròfi ques desprfs 
d 'haver aixecat a poteHcial -;:iu els mateixos elements que t roba en el seu 
mitjà per tal de poder for jar els ferme nts específi cs a expenses del substra-
I 
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tum. Per això el ronyó provoca ria els seus refl exos gliceminats o 11 iuraria 
llurs missatges harmònics quan fos deficient la tassa de glicosa en el seu 
tram cel·lular, en tant que la resta clels teixits ho f'aria a par tir del 
glicogen. 
En termes spen.cerians diríem que es tracta d' un procés de senzilla a-
daptació, i P awlow (17), en glosologia més moderna ens diria que és un 
procés de diferenciació nerviosa amb una potència de discriminació imposa-
da per la constància dels estímuls a través de les generacions. 
I bé, en arrÜ>ar ací cal que expliquem per què, doncs, en la diabetis nv 
s 'esdevé la mateixa hipoglicèmia s i s'escau ig ualment una inutilitzac ió dc-
la glicosa . 
Ja l'any 1920, abans de la descoberta de Banting i Best (r8), He\\'it i 
Pryde (19) havien demost rat que una solució de glicosa a i f3 posada en 
una nansa intestinal es transformava en el seu isòmer òptic de menor po-
der reductor i major in.~stabi litat química que nomenaren glicosa y . i\I f:s 
endavant , 'Yintcr i Smith (20), fan un seguit d'experiències ((in vitro,, i 
estudien l'acció de Ja insulina sobre l'estructura físico-química de la molè · 
cula de la glicosa . I així mateix arri ben a la conclus ió que per a la inter -
venció de la gi i cosa en les transformacions metabòliques és indispensable 
que aquesta p rèviament es converteixi en la forma y que va descobrir Tr-
vine (21) . 
Per tant, a jutjar per aquestes afirmacions, la insulina ha d'acli'l.•ar la 
glicosa. fe nse insulina aquesta seria inactiva i caldria esperar hipoglicèmi:t 
i glicosúri a d'acord amb el que acabem de dir. 
Amb tol i a ixò esdevé sempre hiperglicèmia i després glicosúria quan 
aquella depassa la valor del seu llindar. 
Per nosaltres és més senzill d 'admetre que la insulina actua sobre la 
glicosa provocant la formació de gl icogen. H o demostra llur funció hi stio-
tropa i anabolitzant, l'augment de g licogen del fetge consecutiu a la seva 
admin istració, les experiències de Biedl (22) , etc. 
Aquesta funció sintetitzant provocaria l'amassament de glicogen i si a-
quest és el punt de partida obligat per a la catabòlia dels glícids, heus ací 
per on la insulina es fa indispensable per a l'anàlisi d'un substratum, al 
qual directament només sintetitzaria. 
Aquesta funció a11abolitzant de la insuli11a ja ha esdevingut clàssica . Per 
raonar llur fun ció glicolítica només ens queden dos camins : o bé hem d'ad-
metre com Ambard (23) , una dualitat hormonal corresponent a una dualitat 
funcional, i per tal l'existència de dues insulines d'acció antagònica, o bé 
hem d'acceptar que la funció glicoge¡¡osilllètica és indirectament glicolític.1 
per ésser el glicogen el pu11t de partida obligat ell la ca tabòlia normal dels 
glícids . I en aquest darrer cas la senzill a llei de les masses, o la dispersi6 
col·lo1dal com sen ta J acot (24) expl icarien de sobres el procés analític dels 
g lícids . Per ad metre la dualitat hormon.al cal segu ir a Santenoire ( 25) , el 
qua l ens parl a d 'una insulina segregada al costat d'una í.1Ggot011Ï11a d'accions 
gairebé an tídoles . 
A l nostre entendre, és més afortunat el primer punt de vista perquè ens 
justifica la fisiopatologia de la diabetis : Per a ixò el descriurem d'acord 
arn:) la nostra tesi de llindar . 
Si el teix it només utilitza el glícid a partir de glicogen , no li servirà 
de res d'estar ba nyat amb una glicèmia normal i àdhuc aug mentada si no 
disposa del mecanisme íntim que aixequi la glicosa elemental a glicogen . 
La glicosa se ri a la pedra de construcció. El glicogen la muralla construïda. 
El muscle només podria utilitzar les energies per al seu treball, esmicolant 
aquesta mura lla . 
El t rastorn metabòlic de la diabetis recauria no en l'aptitud de destru ir 
aquesta muralla sinó en la seva prèvia construcció, per a la qual precisa un 
agent anabolitzador sintètic, histiotrop, com és ara la insulina . 
~I 
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El glicogen seria el pàbulum al imentari del muscle. La major o menor 
quantitat d'aquest substratum acond icionaria la catabòlia més o menvs viva 
d'acord amb les necessitats perifèriques (reflexos gliceminants), perÒ l'ele-
ment que facilita r ia la formació del pabulum seria la insulina, que a partir 
de la g licosa exerceria una acció sintetizadora. 
* * * 
Sentada aquesta hipòtesi és ben senzill de bastir-hi un a patogèn ia de la 
síndrome capital de la diabetis . Vegem els quatr e símptomes primordial;; . 
Hiperglicèmia, P oliúria, Polidípsia i Polifàgia. 
Així que manca la insulina, no es pot sintetitzar el glicogen ; aquest 
s'esgota (diszoamília), i com que l'estímul específic! (de les terminacions pn"J-
pioceptives) que condueix al reflex gliceminat, és justament el glicogen con -
tingut en. els teixits, es comprèn que <<ipso facton apareixeran descàrregues 
hepàtiques en forma de glicosa perquè és més inestable i més a propòsit 
per a la movilitzac1ó. 
Aquesta glicosa no pot aixecar-se a glicogen per la manca dc insulina i 
s'aniria fen.t amassament a la sang si no fos que en arrabassar els límits 
del consum renal, passa a l'orina com a cristal-loide que és. 
Fins aquest moment no hi ha hiperglucèmia. Es el primer període de 
la diabetis. 
J.\Iés endavant esdevé la hiperglucèmia tanmateix com si s'hagués mo-
dificat el llindar. Es que la glicosa administrada en excés provoca a nivell 
del ronyó una excitació amb manifesta poliúria. Aquesta poliúria incremen-
tarà el treball r enal i aquesta despesa ens justifica la consegüent h ipergli-
cèmia si apliquem la nostra teoria de llindar. 
Només així es pot explicar la hiperglicèmia tan. freqüent en els diabè-
tics avançats. Altrament caldria que per damunt de r'S, tot el ròssec de 
sucre passés a l'orina i per tant amb major o menor glicosúria, la glicèmia 
caldria que fos constant. 
L a polidípsia no és difícil d'admetre-la com una senzilla conseqüència 
de la poliúria; pèrdua excessiva d'orina, deshidratació i fam elemental d'ai-
gua: Set. 
L a polifàgia així mateix, es produeix des del bell moment que no es pot 
sintetitzar glicogen; llavors es produeixen els reflexos gliceminats i la po-
lifàgia esdevé com a conseqüència d'una cenestèsia que traduiria el defect~ 
de glicogen al nivell dels teixits perifèr ics. 
Més endavant el quadre es complica i pot presentar vint mil modalitats. 
En tot allò que afecta el ronyó, queda justificada la desviació perquè es 
presenta m~a acidosi, que provoca una a lteració de la porció funcional més 
fina (als tubs contornejats) semblant a la que esdevé en la diabetis florid-
zínica. Es llavors que pot ésser que es presentin it1terferències simptomà-
tiques. Els dos procesos clonen 1loc a un mateix tipus de degeneració hiali-
na al nivell dels tubs cot1,tornejats. Magnus-Levi (26) ha fet un detallat 
estudi de les alteracions que pot produir l'amassament de cossos cetònics 
en els teixits del diabètic. 
Xo ens atrevim a sentar conclusions definitives perquè tot just ara re-
comencem, amb el Dr. Piíïol-X olla, les experiències que Yàrem iniciar du-
rant els cursos r927, 1928 i 1929, i que pensem portar a cap amb insistèn-
cia fins a obtenir fets francament decisius en un sentit o en un altre . 
• 
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A N T O N O R O L A N G u E R A 5T3 
Se aducen f.l;pcrirncia.~ y ¡·a .?ona.micn/os Jllll'a hilva.nar 1111 mt't·aui~ll/0 jiNiopalo/riç¡iro 
dc a./gnno.~ ~infoma.< f'rrscnfa(/os en la tlinl>l'/r.• xacrrri11a. l'ara l'ilo ·'<' indi<'a 1111o fro¡·ia 
dt• «lll ltiJral » lw~ada. ru ri COIIXIIIIIO dr glucn.<a l'jrclnatlo pnr ri ri1irin l'li .,1/ fmilajo nornw/ 
dr .~rcrr•ci<in . Sc ind1ca a xu re~ el mccrwi.~111o dr acciti11 dr la tloridc·ina suminislrada 
fi l ani111al ('{)11/() 1111(1 droga ('.rpcri/1/CIIf(l/. ,';¡• C'OIICfllyl' . CJI ji11. NI/ siynijicm•itin ¡m ro r/ 
caso dc la diabclex ~ocarina . 
RES U.\ TE 
On alligne dr.~ r:rpr'rirnccs et dr.~ rai.~ollnt•mt'nf, ¡J(Iur cou.-¡fruirr 1111 mr'ccwixuu phy.,;.,. 
¡mfl¡o/ogÏ(jllC dc {jllc/(]111'8 .çympfÒ111('.Ç prbru/r:.< r/all.'i ft• dia/Jr;fr MCl'll!lrin . POlir crfti Ol/ 
ill(/iqur 1111c théorie de «premiar paJJ» /¡a~ér .qur fc¡ c·rmsom111alirw dc ç¡luco.çc r[[rcftdt 
¡mr lr• rcin clans son fraoail II01'111ll/ dc ~hréfion. Ou c.l'flOSC ri sou four lc ndl'illli.•mr 
d'acfion dc la ¡>hlori.> in r fouru ie <i l'ani111nl C0111111!' ltli C rlroyrrc r.rpirinrcnfale . Ou conclut. 
1'1rfin. <i Ret .çignificaliou pour lr cas du diabdr saccharin. 
SUl\ IMA H.Y 
llc cites c:rpcricnce8 and rraso n.~ in orrlrl' fo /Jui/c~ up a physiopallrologica/ mccha11iHIII 
o[ .~om e .~ymptoms in sccariuc diabeti.•. For il. a iheory of cr:u m!Jral» i.~ indicaird llastri 
ou thc COll'.~umplion of file ylucosc cffcctcd by llte kirlncy in its normal function oj 
stc·rrtion. Inclicafcs. on il.~ lurn. thc mcchrwi-'111 of aclion of /he ¡Jh/oriclzinc ministcrc<l 
fo l lr r anima./ as an e.rpcrim cldal drug. 1/r rl/'(lu_cr~. ji11ally. ifx significcwce in ihc 
l'et·'<' of .•ccarinc diabc/i,,, 
ZUSAl\ü\lE~FASSUi\'G 
fi:.~ wcrclcn Rrfahruugcu mtd RcfrachlttllfJCII allfflcfiihrt. 11111 deu phyHioprt llwloyiH-
!'/¡rn , t (Jlauf im l1mcrcn dc.~ [(ijrpcrs, 1!011 riuigrn 8ympfomr u tlrr 'l.urlwrhanlrltrtf 
cmfzt¿zcichu cn. Hier[iir w ird cinc «. lltjanf!S» 'l 'ltrorie cla.rgclcgl , ctuj drr .1 rtfnahmr 11011 
'f' raubcnzuclrcr bcru ill'llcl, 1rclcltcr t•on drn Nirrt'u i111 Hahrucn rlrs 1/0I'III!Ilen Srlacliou>~­
vorç¡angs a.u[gt'nOIItlltrn tcird. E.s 1òrcl dabri auch dic lTïrhuuyxn rl olcx xoç¡rnamr/1'11 
«Ti'loritlciw» (111f1Cf!CÚcn. (cines chcmischcn J'riipara/11, 1t·clchcs dit Xicren fiir Vlii xsiglrci 
teu durcltliis~i!l machl ) dicx wird dem 'f'icr alx l'cr.quc/,¡¡.D rogc cin[¡curbl'1t. l~x wird rndliclt 
auj dic 13edcutung dicsrc.ç JfitfrlR, [,ri Fiillt'JI l'Oli '/.rtcl;l'r/il'!lllkhcit lrillrJI'II'ÏC~cn. 
L A M E D e N A e A T A L A N A 
RES ~ lO 
Spertnj kaj argullu·ufoj e.qfa.~ rlrliritaj por klarigi fiziopatoloaia, melranistliOII de hr/lmj 
Himptomoj prezcnlafaj r7c la snkerdiahcto. Pot· tio cstas indiliiln feorio «kotu ença», bazc dc ~a 
kousnmado cle glikozo cl11m la tWrllta/a. laboro dc la rense1crecio. Siavice esta..q ldarigila. la 
mekanismo dc la agado de la florizino Livcrita. al anima/o 1.-icl clï.9porimen!a drogo . f\on-
ldude estas cldirita fies signifo por /;a.?O dc sukerdiabeto. 
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